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Abstract of DE4432947 

Agent for treating the skin contains isoflavone (I) or derivs. Pref. the deriv. is a glycoside, ether, ester or 
acetal; or an acid, salt, quinone or acetal derived from isoflavone. (I) is pref. 4-hydroxy-7-glucose- 
isoflavone, 5,7,4'-tri:hydroxy isoflavone, 5,4'-dihydroxy-7-glucose- isoflavone, 5-hydroxy-7,4'- 
dimethoxy-isoflavone, 7,4'-dihydroxy-isoflavone, 5,7-dihydroxy-4'-methoxy-isoflavone, 3\4\5,7- 
tetrahydroxy-isoflavone, 3\4\5-tri:hydroxy-7- methoxy-isoflavone, 3',5,7-trihydroxy-4'-isoflavone or 
3\5,7-trihydroxy-4\5\6-trimethoxy-isoflavone. Pref. the agent contains at least 0.005 wt.% (I) (or its 
derivs.), pref. 0.005-0.1 wt.%. The agent pref. also contains sterol cpds. 
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Prufungsantrag gem. § 44 PatG ist gestelit 

(54) Mittei zur Behandlung der Haut 

Die vorliegende Erfindung betn'fft ein neues Mittei zur 
Behandlung der Haut, das ala Wirkstoff Isoflavon enthatt. 
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Die folgenden Angaben sind den vom Anmelder eingereichten Unterlagen entnommen 
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Beschreibung 

Die vorliegende Erfindung betrifft ein neuartiges Mit- 
tel zur Behandlung der Haut, insbesondere zur kosmeti- 
schen oder medizinischen Anwendung. 5 

Zur Pflege und Behandlung der Haut werden auf dem 
Markt zahlreiche Produkte angeboten. Es handelt sich 
hierbei im wesentlichen um Lotionen, Milche, Cremes 
und Pasten. 

Die angebotenen Reinigungslotionen, -milche, -ere- 10 
raes und -pasten basieren zumeist auf Ol-/Wasseremul- 
sionen mit relativ geringen Gehalten an Fettkomponen- 
ten mit reinigenden und pflegenden Zusatzen. Die ange- 
botene breite Palette verschiedener Hautreinigungs- 
produkte variiert in Zusammensetzung und Gehalt an *5 
diversen Wirkstoffen, abgestimmt auf die verschiedenen 
Hauttypen und spezielle Behandlungsziele. 

Die der Reinigung folgende Hautpflege hat zwei we- 
sentliche Ziele: Zura einen soil sie der Haut die bei der 
Wasche unkontrolliert entzogenen Inhaltsstoffe wie 3> 
Hornzellen, Hautfettlipide, Saurebildner und Wasser 
zurflckfuhren in den natQrlichen Gleichgewichtszu- 
stand. Zum anderen sollen sie den natQrlichen Alte- 
rungsprozeB der Haut sowie den mdglichen Schadigun- 
gen durch Witterungs- und Umwelteinflflsse weitge- 25 
hend entgegenwirken. Praparate zur Hautpflege und 
zum Hautschutz werden in groBer Zahl und in vielen 
Zubereitungsformen angeboten. Die wichtigsten sind 
Hautcremes, -lotionen, -die und -gele. Basis der Cremes 
und Lotionen sind Emulsionen Ol in Wasser oder Was- 30 
ser in Ol-Fonn. Die Hauptbestandteile der Olbzw. Fett- 
oder Lipid-Phase sind Fettalkohole, Fettsauren, Fett- 
saureester, Wachse, Vaseline, Paraffine sowie weitere 
Fett- und Olkomponenten hauptsachlich naturlichen 
Ursprungs. In der waBrigen Phase sind neben Wasser 35 
hauptsachlich feuchtigkeitsregulierende und feuchtig- 
keitsbewahrende Substanzen als wesentlicher Hautpfle- 
ge- Wirkstoff enthalten, ferner konsistenz- bzw. viskosi- 
tatsregulierende MitteL Weitere Zusatze wie Konser- 
vierungsmittel, Antioxidanzien, Komplexbildner, Par- *° 
fum-Ole, Farbemittel sowie spezielle Wirkstoffe werden 
je nach ihrer L6slichkeit und ihren Stabilitatseigen- 
schaften einer der beiden vorgenannten Phasen beige- 
geben. 

Hautdle gehdren zu den altesten Produkten der « 
Hautpflege und werden heute noch verwendet Basis 
sind nicht trocknende Pflanzendle, wie Mandelol oder 
Olivendl mit Zusatzen naturlicher Vitamindle wie Wei- 
zenkeimdl oder Avokadodl sowie dligen Pflanzenex- 
trakten, z, B. Johanniskraut, Kamille und &hnlichen, Der 50 
Zusatz von Antioxidanzien gegen Ranzigkeit ist uner- 
lafilich. GewQnschte Duftnoten werden durch Parfiira 
oder etherische Ole erzielt Ein Zusatz von Paraffin5l 

oder flUssigen Fettsaureestem dient zur Optimierung 
der Anwendungseigenschaften. 55 

Hautgele sind halbfeste transparente Produkte, die 
durch entsprechende Gelbbildner stabilisiert werden. 
Man unterscheidet Oleogele, Hydrogele und Ol/Was- 
ser-Gele. Die Typenauswahl richtet sich nach dem ge- 
wunschten Anwendungszweck. Die Ol/Wasser-Gele so 
enthalten hohe Emulgator-Anteile und weisen gegen- 
Uber Emulsionen gewissen Vorteile auf. 

Zu den kosmetischen Mitteln gehoren auch die Haar- 
behandlungsmittel. Denn die Haarpflege umfaBt die 
Reinigung von Kopfhaut und Kopfhaar gleichermaBen. & 
Demzufolge enthalten die Haarpflegeprodukte haut- 
pflegende Wirkstoffe. 

Nachteilig bei den genannten kosmetischen Mitteln 
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ist die Begrenzung der Wirksamkeit 

Die vorliegende Erfindung hat sich nunmehr die Auf- 
gabe gestellt, ein Mittel zur Behandlung der Haut zur 
Verfugung zu stellen, das fUr die genannten Anwen- 
dungsgebiete einen wirksamen Wirkstoffkomplex auf- 
weist 

Diese Aufgabe wird dadurch geldst, dafi das Mittel als 
Wirkstoff Isoflavon enthalt 

Bei dem erflndungsgemiBen Isoflavon handelt es sich 
um die meist zu den Flavonotden gezihlte, gelegendich 
auch als Isoflavonoide bezeichnete Gruppe von Stoffen, 
die sich von 3-Phenyl-4 H-l-bezonpyran-4-on der fol- 
genden Strukturformel ableiten: 




Bevorzugt werden erfindungsgemaS 4 Hydroxy-7 
Glucose-Isoflavon (Daidzin), 57,4Trihydroxy-Isoflavon 
(Genistein), 5,4'Dihydroxy, 7 Glucose-Isoflavon (Geni- 
stin), 7 f 4'Dihydroxy-Isofla von (DaidzeinX 5,7 Dihydroxy, 
4 , methoxy-Isoflavon (Biochanin A), 3 r f 4/5,7-Tetrahy- 
droxyisoflavon (Orobol), 3 / ,4'^-Trihydroxy-7-methoxyi- 
soflavon (Santal), 3'^,7-Trrihydroxy-4'-methoxyisofIavon 
(Pratensein), 3'A7-Trihydroxy-4'^' > 6-trimethoxyisofla- 
von(Iridin). 

Daneben kommen auch die Abkdmmlinge des Isofla- 
vons in Betracht, z. B. die in C-2 und C-3-SteIlung hy- 
drierten Isoflavone. Ebenso kdnnen simttiche Isofla- 
vonderivate erfmdungsgemaB zum Einsatz kommen. 
Hierzu zahlen vor allem Glykoside, Ether, Ester und von 
den Isoflavonen abgeleitete Sauren. 

Die erftndungsgemaBen Wirkstoffe werden vorzugs- 
weise in Konzentrationen von 0,1 bis 0,005 Gew.-% ein- 
gesetzt Hierbei kdnnen in dem Mittel zusatzlich Sterole 
enthalten sein. 

Aus der jungsten Literatur ist die medizinische An- 
wendung von Isoflavonoiden zwar bekannt Doch han- 
delt es sich hierbei im wesentlichen um Forschungen auf 
dem Gebiet der Krebsvorsorge. Diese basierten auf der 
Erkenntnis, daB es in der Turaorrate bei Europaern und 
Asiaten, insbesondere im Bereich von Prostataerkran- 
kungen und Brustkrebs signifikante Unterschiede gibt 
Hierbei war man darauf gestoBen, daB der hohe Anteil 
an Sojaprodukten in der asiatischen Ernahrung eine Ur- 
sache zu sein scheint Im Rahmen der weiteren Arbeiten 
wurden sodann die Isoflavonoide als Wirkstoffe aus den 
Sojaprodukten isoliert und auf ihre krebshemmenden 
Wirkungen hin untersucht 

Ein Hinweis auf die erfindungsgemaB flberraschend 
breiten Anwendungsbereiche findet sich jedoch in die- 
sen Forschungsarbeiten nicht Ebenso war es bei den 
bisherigen Kosmetika und medizinischen Mitteln zur 
Behandlung der Haut nicht bekannt, die erfindungsge- 
maB breite Wirkungspalette unter Einsatz nur eines ein- 
zigen Wirkstoffes zu erreichen. Denn das neue Mittel 
eignet sich zur Minderung der GefaBneubildung (Cou- 
perose), der Behandlung erweiterter Venen (Besenrei- 
sern), Akne, Fetthaut, ergrauten Haaren und Pigment- 
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flecken. Insgesamt wirkt das neue Mittel antiproliferativ 
bei Melanomen, AJopecie, Akne und im Haarbulbus. 
Dartiber hinaus kann mit dem erfindungsgemaBen Mit- 
tel der Hautalterung vorgebeugt werden, da Untersu- 
chungen ergeben haben, daB es auch als Radikalfanger 
wirkt 

Die erfindungsgemaB eingesetzten Isoflavone lassen 
sich aus Zuckerfraktionen von Pflanzen (Obst, Getreide, 
Gemttse, Bohnen, Kirschen, Weizen, Hafer, Soja, Erb- 
sen, Unsen, Mflhren, Pfirsiche, Kohl, Peranja-Wurzel) 
oder Mikroorganismen (Pseudoomas) gewinnen. Hier- 
bei kdnnen die Isoflavone in reiner Form isoliert werden 
und direkt als Wirkstoff in das Mittel eingegeben wer- 
den. 

Ebenso ist es aber auch m6glich, Isoflavone synthe- 
tisch herzustellen und ftir die erfindungsgemaBen Zwek- 
ke einzusetzen. 

SchlieBHch kdnnen auch ethanolische, w§Brige Ex- 
trakte aus Pflanzen, Mikroorganismen oder syntheti- 
schen Gemischen zum Einsatz kommen. Hierbei liegt 
der Ethanolgehalt vorzugsweise zwischen 100 und 
60 Gew.-%. 

Auch ist es denkbar, Hydrolyseprodukte aus Pflanzen 
oder Mikroorganismen bzw. deren Zuckerfraktionen 
oder den Extrakten der Pflanzen, Mikroorganismen und 
Synthesegemische herzustellen. 

Im folgenden wind die Erfindung unter Bezugnahme 
auf die Beispiele naher beschrieben. 

Beispiel 1 

Um die Minderung von BlutgefiB-Neubildungen 
nachzuweisen, wurden die Rezepturen 2 und 3 taglich 
dreimal auf die entsprechenden Zonen aufgetragen. 
Ebenso wurde der Einsatz als Radikalf anger und Pig- 
mentflecken-Minderer nachgewiesea Die Kontrolle 
nach 8 Wochen ergab jeweils eine leichte Minderung 
der BIutgefaB-Neubildungen und der Pigmentfleckea 

Beispiel 2 

Die Proliferationsrate-Senkung wurde im Falle von 
Sebumproduktion Haarwuchs und Hyperkeratinisie- 
rung bei Akne gepriift Dazu wurden die Rezepturen 1 
und 2 eingesetzt Bei der Anwendung der Rezeptur 1 
wurde taglich mehrmals auf die entsprechenden Areale 
mit Hilfe eines handelsiiblichen Pumpspray-Flaschchens 
appliziert; im Falle der Rezeptur 2 wurde dQnn auf die 
entsprechenden Hautareale aufgetragen. 

Als Ergebnis wurde folgendes festgestellt: 
Minderung des Aknegradings nach 15 Tagen und Min- 
derung der Fetthaut nach 4 Wochen. Die Haarwuchsra- 
te konnte erst nach 2 Monaten kontrolliert werden 
(Messung des Wuchses in 2 Monaten) und zeigte eine 
minimale Erniedrigung. 

Beispiel 3 

Die Grauhaar-Minderung und haarwuchsregulieren- 
de Wirkung bei androgenetischer Alopecie wurden mit 
dem Spray gemiB Rezeptur 5 erprobt Es wurde nach 
Monaten eine geringe Ausfallquote bemerkt (Verlange- 
rung der Anagenphase), was den EinfluB auf der Ebene 
der horraonellen Regulation ohne Hormoneinsatz be- 
weist 



Rezept 1 : Spray, Ampullen-Fiassigkeit 
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Wasser dem. 


7 Gew.-% 


Ethanoldenat 


83 Gew.-% 


SojaextraktG 


10 Gew.-% 


Rezept 2: Isoflavon-Gel 


Phase 1: 




Eumulgin Bl 


3 Gew.-% 


Cetiol868 


10Gew.-% 


Methylparaben 


0,15Gew.-% 


Prophyaraben 


0,10 Gew.-% 


SojaextraktG 


10,0Gew.-% 


Phase 2: 




Wasser 


73 Gew.-% 


Phase 3: 




Sepigel 305 


3,5 Gew.-% 


Phase 4: 




KathonCG 


0,05 Gew.-% 



Herstellungsvorschrift 

Phase 1 wird bei ca. 60 Grad aufgeschraolzen. Phase 2 
wird auf ca. 60 Grad erwarrat Danach werden beide 
Phasen zusammengegeben und verrtihrt AnschlieBend 
wird Phase 3 zugegeben und bis zum Gelzustand bla- 
senfrei verrCihrt SchlieBHch wird nach AbkfihJung auf 
ca. 30 Grad Phase 4 zugesetzt 

Rezept 3: Isoflavon-Lotion 



Phase 1: 




Eumulgin B2 


3JS Gew.-% 


CutinaMD 


5 Gew.-% 


Cetioi868 


7 Gew.-% 


Jojobadl 


3 Gew.-% 


Methylparaben 


0,15Gew.-% 


Propylparaben 


0,10Gew.-% 


SojaextraktG 


10Gew.-% 


Phase 2: 




Wasser 


70^ Gew.-% 


Carbapol934 


030 Gew.-% 


Phase 3: 




KathonCG 


0,05 Gew.-% 


Triethanolamin 


0,45 Gew.-% 
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Rezept 4: Isoflavon-Creme 



Phase 1: 




Diglycerindiisostearat 


4 Gew.-% 


Vaseline 4814 


10 Gew.-% 


ParafflndlPlSOO 


5 Gew.-% 


Lunacera M 


1,0 Gew.-% 


Cetiol 868 


5,0 Gew.-% 


Methylparaben 


0,15Gew.-% 


Propylparaben 


0,10Gew.-% 


SojaextraktG 


10Gew.-% 


Phase 2: 




Wasser 


643 Gew.-% 


Magnesiumsulfat 


0,40 Gew.-% 


Phase 3: 




KathonCG 


0,050 Gew.-% 



10 



15 



Herstellungsvorschrif t fQr Rezept 3 und 4 

Phase 1 und 2 werden separat auf 70 Grad erwarmt 
und danach zusammengegeben. Bis zur Abktihlung auf 
35 Grad wird geruhrt SchlieBlich wird Phase 3 unter 
RQhren zugegeben. 

Rezept 5: Haarwuchs-Spray 



20 



25 



Ethanol denat 

Calciura-Succinat 

N-Acetylcystein 

Glutamin 

SojaextraktG 



88 Gew.-% 
1 Gew.-% 
0,5 Gew.-% 
0,05 Gew.-% 
10 Gew.-% 



30 



Rezept 6: Isoflavon- Liposome 



35 



7-Glucose- Isoflavon ist 

9. Mittel nach einem der Anspruche 1 bis 5, dadurch 
gekennzeichnet daB der Wirkstoff 5-Hydroxy 7,4' 
Dimethoxy- Isoflavon ist 

10. Mittel nach einem der Anspruche 1 bis 5, da- 
durch gekennzeichnet, daB der Wirkstoff 7,4'Dihy- 
droxy-Isoflavon ist 

11. Mittel nach einem der AnsprQche 1 bis 5, da- 
durch gekennzeichnet, daB der Wirkstoff 5,7'Dihy- 
droxy-4'methoxy- Isoflavon ist 

12. Mittel nach einem der AnsprQche 1 bis 5, da- 
durch gekennzeichnet, daB der Wirkstoff 
3',4',5,7-Tetrahydroxy-Isoflavon ist 

13. Mittel nach einem der AnsprQche 1 bis 5, da- 
durch gekennzeichnet daB der Wirkstoff 
3 , ,4'^-Trihydroxy-7-methoxy-Isoflavonist 

14. Mittel nach einem der Anspruche 1 bis 5, da- 
durch gekennzeichnet, daB der Wirkstoff 
3',5,7-Trihydroxy-4'-methoxy-Isoflavon ist 

15. Mittel nach einem der AnsprQche 1 bis 5, da- 
durch gekennzeichnet daB der Wirkstoff 
S'A^-Trihyaroxy^'^^e-trimethoxy-Isoflavon ist 

16. Mittel nach einem der AnsprQche 1 bis 15, da- 
durch gekennzeichnet daB es zussitzlich Sterole 
enthalt 

17. Anwendung des Mittels nach einem der AnsprQ- 
che 1 bis 16 zur medizinischen oder kosmetischen 
Behandlung der Haut gegen Couperose, Besenrei- 
sern, Melanomen, Alopecie, Akne, Fetthaut und 
Pigmentflecken. 

18. Verwendung der Mittels nach einem der An- 
sprQche 1 bis 17 als HaarwuchsmitteL 

19. Verwendung des Mittels nach einem der An- 
spruche 1 bis 17 als Radikalfanger. 



Sojaextrakt 30% 

Wasser demin 40% 

Lipiddispersion 30% 40 

durch Kavitator 

prozessieren. 



PatentansprQche 

45 

1. Mittel zur Behandlung der Haut dadurch ge- 
kennzeichnet, daB es als Wirkstoff Isoflavon ent- 
halt 

2. Mittel nach Anspruch 1, dadurch gekennzeichnet 
daB es Derivate des Isoflavons enthalt. 50 

3. Mittel nach Anspruch 2, dadurch gekennzeichnet 
daB die Derivate Glykoside, Ether, Ester, Acetale 

des Isoflavons oder vom Isoflavon abgeleitete Sau- 
ren, Salze, Chinone, Acetale sind. 

4. Mittel nach einem der AnsprQche 1 bis 3, dadurch 55 
gekennzeichnet, daB es mindestens 0,005 Gew.-% 
Isoflavon oder Isoflavonderivate enthalt 

5. Mittel nach Anspruch 4, dadurch gekennzeichnet, 
daB es 0,1 bis 0,005 Gew.-% Isoflavon oder Isofla- 
vonderivate enthalt 60 

6. Mittel nach einem der AnsprQche 1 bis 5, dadurch 
gekennzeichnet daB der Wirkstoff 4-Hydroxy- 
7-Glucose-Isoflavon ist 

7. Mittel nach einem der AnsprQche 1 bis 5, dadurch 
gekennzeichnet daB der Wirkstoff 5,7,4Trih- « 
ydroxy-Isoflavon ist. 

8. Mittel nach einem der AnsprQche 1 bis 5, dadurch 
gekennzeichnet, daB der Wirkstoff 5,4'Dihydroxy, 



